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इस भाग में भिग्न पृष्ठ संख्या दी जाती है जिससे कि यह अलग संकलम के कग में 

रखा जा सके 
Separate Paging is given to this part in order that it may be fted as 

A separate compilation 
. - - - - - - - - - - - - - -- -- - - - - - - ... -- : - -- - -- - - - - - 
स्वास्थ्य और परिवार कल्याण मंत्रालय 

2. औषधि और प्रसाधन सामग्री नियम, 1945 ( इसे उसमें इसके 
नई विरूणी, 26 जून , 1987 

पश्चात् उक्त नियम कहा गया है ) में से नियम 30% , 89ख और 

75ख का लोप किया जाएगा । 
अधिसूचना 

3. उनत नियम के भाग 1 के पश्चात् निम्नलिवित नया पाग 1फ 
___ सा . का . मि . 602 ( म ) : -- औषधि और प्रसाधन सामग्री 

अन्तःस्थापित किया जाएगा, अर्थात् : -- 
अधिनियम , 1945 का और संशोधन करने के लिए कतिपय नियमों का 
निम्नलिखित प्रारूप , जिसे केन्द्रीय मरकार , औषधि/ तकनीकी सलाहकार 

" भाग क - गई भौषधि का पायात या विनिर्माण 
बोर्ड से परामर्श करने के पश्चात् औषधि और प्रगाधन सामग्री अधिनियम , 
1940 ( 1940 का 23 ) की धारा 12 और 33 द्वारा प्रदत्त शक्तियों 

___ 122 के मई औषधि पायात करने की अनुशा के लिए प्रावेदन : 
का प्रयोग करते हुए , बनाना चाहती है, उक्त धाराओं की अपेक्षानुसार 

( 1 ) नियम 21 के खण्ड ( ख ) में परिभाषित अनुज्ञापन प्राधिकारी की 
ऐसे सभी व्यक्तियों की जानकारी के लिए प्रकाशित किया जाता है, जिनके लिखित अनुशा के प्रधीन और के अनुसार के सिवाय कोई नई औषधि 
उससे प्रभावित होने की संभावना है और इसके द्वारा यह सूचना दी 

मायातित नहीं की जाएगी ; 
जाती है कि उक्त प्रारूप नियमां पर उम तारीख से जिस को नाजपत्र 
की प्रतियां जिसमें यह अधिगूचना प्रकाशित की जाती है, जनता को 

( 2 ) नई औषधि का प्रायतकर्ता उप नियम ( 1 ) के अधीन प्रनुशा 
उपलब्ध करा दी जाती है , तीम दिन की अवधि की समाप्ति पर विचार के लिए मायेवन करते समय अनुसूची - 1 के परिशिष्ट - 1 में दिए गए 
किया जाएगा । 

माकड़े प्रस्तुत करेगा जिसमें अनुसूची- ख में विनिविष्ट मार्गदर्शन के अनुसार 

की गई लाक्षणिक परीक्षा के परिणामस्वरूप सम्मिलित होंगे और उस 
किम्ही ऐमें आधेगों या सुझावों पर , जो उपर्युक्त विनिर्दिष्ट अवधि 

अनुसूची के परिशिष्ट II में दिए गए रूपण में ऐसी लाक्षणिक परीक्षा 
की समाप्ति से पहले उक्त प्रारूप नियमों की मावत किमी व्यक्ति से 

की रिपोर्ट प्रस्तुत करेगा ; 
प्राप्त होगे केन्द्रीय सरकार विनार करेगी । 

परम्तु लामाणिक परीक्षा के परिणाम प्रस्तुत करने की माश्यकता 
. प्राइम नियम 

नहीं होगी यदि औषधि ऐसी प्रकृति की है कि अनुज्ञापन प्रधिकारी 
1. इन नियमों का संक्षिप्त नाम औषधि और प्रसाधन सामग्री लोकहित में बिना देश में लाक्षणिक परीक्षा के ऐसी अनुशा देने का 
( संशोधन ) नियम, 1987 है । 

विनिश्चय कर सकता है । 
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इन नियमों के अन्य उपबन्धों के अधीन रहते पुए - -- 

( घ ) ऐसी औषधियो जो विपणन के लिए पूर्वत : अनुमोदित 

चुकी है और अब ये दीर्घकालिक या नियंत्रित मोचन योग : 
1227 अनुसूची ग और ग ( 1 ) के अधीन वर्गीकरण करने योग्य 

निर्माण के रूप में सूत्रण प्रापयित है । 
भौषधियों से भिन्न नई औषधि का विनिर्माण करने के अनुमोदन के 
लिए पावेदन : - (i ) अनुसूची ग और ग ( 1 ) के अधीन वर्गीकरण करने 

4 . उक्त नियमों की अनुसूची के पश्चात निम्नलिखित अनुसूची 
योग्य औषधि से भिन्न किसी मई औषधि का विनिर्माण तब तक नहीं अन्तःस्थापित की जाएगी, पर्थात् : 
किया जाएगा जब तक कि इसका अनुमोदन नियम 21 में परिभाषित 
मनुज्ञापन प्राधिकारी द्वारा नहीं कर दिया जाता है । 

अनुसूचीय 

(नियम 122क . 12 27 . 1227 और 1224 देखिए ) 
( ii ) खण्ड ( I ) के अधीन नई औषधि का विनिर्माता उक्त खण्ड 
में पणित अनुज्ञापन प्राधिकारी के अनुमोदन के लिए प्रावेदन करते समय , नई औषधि के लिए लाक्षणिक परीक्षण - पायात और विनिर्माण के संबंध 
अनुसूची-य के परिशिष्ट I में दिए गए पाक प्रस्तुत करेगा जिसमें 

में अपेक्षाएं और मार्गदर्शन 
मनुसूची - य में विनिविष्ट मार्गदर्शन के अनुसार देश में की गई लाक्षणिक 
परीक्षा के परिणाम सम्मिलित होंगे और उक्त अनुमुधी के परिशिष्ट 

1 . लाक्षणिक परीक्षा 
II में दिए गए संबंध में ऐसी लक्षणिक परीक्षा को पिन करेग 

1. परीक्षा की प्रवृत्ति : --मयी औषधि को विपणन के लिए अनु 

मोदित करने से पूर्व वेण में की जाने वाली लाक्षणिक परीक्षा अन्य देशों 
( ii ) खण्ड ( 1 ) के अधीन नयी भोपधि के विनिर्माण या योग 

में औषधि की परिस्थिति पर निर्भर करती है । यदि औषधि पूर्वस: 
निर्माण के अनुमोदन के लिए राज्य अनुज्ञापन प्राधिकारी के पास प्रावेदन 

अनुमोदित विपणित है लो प्रायः परिशिष्ट 1 की मा 7 के अधीन यथा 
करते समय भाववक अपने प्रावन के साथ यह साक्ष्य प्रस्तुत करेगा कि 

पेभित प्रायस्था III की परीक्षा की आवश्यकता है । यपि औषधि 
जिस मौषधि के विनिर्माण के लिए प्रावेदन किया गया है , यह नियम 

अनुमोदित विपणिप्त नहीं है तो सामान्यतः परीक्षा दुसरे देशों में परीक्षा 
31 में वर्णित अनुज्ञापन प्राधिकारी द्वारा पूर्वत: अनुमोदित की जा चुकी है ; 

फी प्रावस्था से एक प्रावस्था पहले भारम्भ करने की अनुज्ञा दी जाती है । 
बम नियमों में अन्य उपबंधों के अधीन रहते हुए-- - 

अन्य देशों में खोग किए गए मये रासायनिक अस्तित्व ( ए टि दि ) 
1227 . अनुसूची ग और ग ( 1 ) के अधीन वर्गीकरण योग्य नई 

के लिए भारत के प्रावस्था : - परीक्षा भारम्भ करने की प्रायः सब तक 
अवधि के विनिर्माण के अनुमोदन के लिए प्रावेदन :--- ( i ) अनुसूची -- ग अनुशा महीं दी जाती जब तक उक्त परिशिष्ट की मब 3 के अधीन 
भोर ग ( 1 ) के अधीन वर्गीकरण योग्य किसी नई औषधि का विनिर्माण 

यथापेशित प्रावस्था I साटा अन्य देशों से उपलब्ध नहीं हो जाते हैं । 
तब तक नहीं किया जाएगा जब तक कि उमका अनुमोदन नियम 21 में फिर भी अन्य देशों में प्रावस्या [ डाटा के अभाव में भी ऐमी परीक्षा 
गणित प्रमुगापन प्राधिकारी पारा पहले ही नहीं कर दिया जाता है ; अनुशात की जा सकती है यदि औषधि भीतर की स्वास्थ्य समस्याओं 
( ii ) खण्ड ( I ) के अधीन नयी औषधि का विनिर्माता खच ( I ) 

के लिए विणेष रूप से मुसंगन है । भारत में खोग किए गए नए रासय 
में वर्णित प्रनुमापन प्राधिकारी के अनुमोदन के लिए आवेदन करते समय , 

निक अस्तित्व ( ए टि टि ) के लिए परीक्षा प्रायस्था [ से ही जैसा त 
अनुसूची-य के परिशिष्ट -I में दिए गए माकडे प्रस्तुन करेगा जिनमें 

परिशिष्ट की मद 5 के अधीन अपेषित है प्रावस्था II तक जैसा कि 
अनुसूची ( य ) के परिशिष्ट II में दिए गए सपण के अनुसार देश में 

उक्त परिशिष्ट की मद 7 के अधीन अपेक्षित है , भारत में ही करना 
की गई लाक्षणिक परीक्षा के परिणाम सम्मिलित होंगे । 

अपेक्षित है । धन परीक्षाओं को प्रारम्भ करने की अनुशा, पूर्ववर्ती 

प्रावस्थाओं से प्राप्त होने वाले डाटा पर विकार करते हुए साधारणतः 
( iii ) खण्ड ( I ) के अधीन नयो औषधि के विनिर्माग या मोग 

कई प्रक्रमों में की जाती है । 
निर्माण के अनुमोदन के लिए राज्य अनुज्ञापन प्राधिकारी के पास भावेवन 
करते समय आवेदक अपने पावेदन के साथ यह साधन प्रस्तुत करेगा कि 

2. परीक्षा के लिए अनुमा : - जयो औषधि की नाशणि परीक्षा 
जिस औषधि के विनिर्माण के लिए प्रावेवन किया गया है, वह नियम 21 पारम्भ करने की अनुशा नियमों के अधीन औषधि प्राप्त करने के लिए 
में वर्णित अनुमापन प्राधिकारी प्राग पूर्वत: अनुमोदित की जा चुकी है । परीक्षण अनुज्ञप्ति ( टी एस ) प्रला 12 में पाये वन करके प्राप्त की जा 
122 प. औषधि नियत होम मिश्रण के प्रायात या विनिर्माण 

सकेगी । किए जाने वाली लाक्षणिक परीक्षा की अनेक प्रास्वस्थाओं के 
की अनुशा के लिए प्रावेदनः--- नियम 21 में वर्णित अनुज्ञापन प्राधिकारी 

लिए ममुचित डाटा पावेचन के माप परिशिष्ट I ( मद 1 - 4 ) में किए 

गए रूपविधान के अनुसार लगा होना चाहिए । इसके अतिरिक्त प्रस्तावित 
पारा म्पष्टिक औषधि के रूप में पूर्वतः अनुमोवित औषधियों के नियत 
गेज मिश्रण के पायात या विनिर्माण की अनुशा के लिए आवेदन के भाथ 

परीक्षा के लिए प्रोमोकोल प्रयोग किए जाने वाले मेम रिपोर्ट प्राप और 
मनुसूची-ख के परिशिष्ट - VI में दी गई सूअनाएं और प्राकटे होंगे । 

अम्वेषकों तथा संस्थाओं के नाम भी अनुमोदन के लिए प्रस्तुत किए जाने 

चाहिए । चुने गए, अन्वेषकों के पास समुचित प्रईताए और अनुभव होना 
1227. नवीन औषधि को परिभाषा : - - इस भाग के प्रयोजन के 

पाहिए और जैमो प्रस्तावित परीक्षा प्रोतोकोल के लिए मुमंगत हो बेसी 
लिए नई औषधि के निम्नलिखित प्रभिप्रेत है और इसमें निम्नलिखित 

पन्वेषणात्मक सुविधाएं होनी वाभिए । 
सम्मिलित होंगे : 

___ नई भीषधि का लागिक परीक्षा के लिए अनुज्ञा प्ररूप 11 में 
( क ) नई रासायनिक सत्ता ( एम . मी . ई . ) ; 

परीक्षण अनुज्ञप्ति के साथ पारी की जाती है । 
( ब ) ऐसी औषधि जो नियम 21 में वर्णित अनुज्ञापन प्राधिकारी 

यह पांछनीय है कि लागि परोसामों के लिए प्रोतोकोनों का 
द्वारा किसी निश्मित संकेत , सूट और डोजेज फार्म के लिए 

पुनर्विलोकन भीर अनुमोदन संस्था की नीति विषयक ममति द्वारा किया 
अनुमोदित की गई है परन्तु अब उसे किसी भिन्न संकेत , 

माना पाहिए । किहमसभी नमामों में सो गालियां नहीं है 
रूट या डोजेज फार्म के लिए अनुमोदित की गई है परन्तु 

मतः एक संस्था को नाति पिप पिति वोरा किसी प्रोतोकाल का 
अब उसे किसी भिन्न संकेत, रूट या डोजेज फार्म के लिए 

दिया गया अनुमोदन किसी दूसरी संप्या में जिनकी पपनो नीति विषयक 
प्रयोग में लाने का प्रस्ताव है ; 

समिति नहीं है, प्रोतोफोन के प्रमोश से मंत्रा में लागू होगा । यदि परीक्षा 
( ग ) वो या अधिक औषधियों की कोई मिश्रण जो यपि अलग केन्द्रों/ संस्थानों में से किसी में भी नीति विषयक समिति नहीं है तो 

अलग अनुमोदित है , फिर भी उन्हें पहली यार विनिर्दिष्ट अन्वेषक द्वारा प्रोपोकोल गा ग्रहण किया जाता गोर पौषधि नियंत्रक 
संकेत या संकेतों के लिए नियत डोज सूत्रण फारमुलेशन में ( भारत ) पारा या ऐसा करने के लिए उपके द्वारा प्राधिकृत अधिकारी 
संशोधित किए जाने का प्रसार है ; 

द्वारा उसका अनुमोदन परीक्षा प्रारम्भ करने के लिए पर्याप्त होगा । 


अनुमोदन के लिए 


परिशिष्ट -I में 


अनुसूची 
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मनी नई श्रीपधियों के लिए जिला शिमोगरा प्रयोग में लाए 
जाने की संभागना है, यान रो मायु समूह में लामगिक परीक्षा के 
गिए अनुशा साधारणत. ग्यस्कों की प्रावस्था [ [ का अध्ययन पूरा करने के 
पश्चात् जैसा उक्त परिशिष्ट को मद 7 के अत्री । प्रोक्षित पी जाती 
है । किन्तु यदि मषिधि शिशुओं की बीमारियों में मुख्यतः मूलवान है 
तो बाल रोग यापु पर में परीक्षा पहने ही प्रशास की जा सकेगी । 


दीर्घ अवधि निषालुता अध्ययनों में भाषधि मानकों . के लाक्षणिक 
उपयोग के लिए प्रागयित मार्ग द्वारा प्रति मन्ताह सात दिन दी जानी 
चाहिए । इन अध्ययनों के लिए प्रोनिल जरों को संम्मा पाए 
निम्नतम संख्या भिन पर डाटा ( प्रोका ) उपर होना चाहिए , 
परिशिष्ट - IV में दर्शायी गई है । 


ऐसी प्रीपधियों के लिए जिनको गर्भवती महिमानों द्वारा प्रयोग में 
लाए जाने की संभायना है अनुशा उक्त परिशिष्ट की मा 7 के अधीन 
यथा अपेक्षित के अन्य रोगियों को प्रातस्था III परीक्षा के पूरे किए जाने 
के पश्चात ही दी जा सकेगी । किन्तु यति मीषधि गर्भावस्था की अपूर्व 
अवस्था के लिए उपयोगी साबित होती है जो बिसी महिमानों पर परीक्षा 
पहली ही अनुज्ञान की पा सकेगा । 
___ 1. 3. प्रायो । प्रत्येपन का उतरदायित्न : प्रायोगमों से अक्षिा की 
जाती है कि वे निधन 21 के प्रवीन उपबंध के अनुसार ज्ञापन 
प्राधिकारी को प्रत्येक लाक्षणिक परीक्षा जैने चालू , पूरी की गई, और 
समाप्त परीक्षा के संबंध में वार्षिक प्रास्थिति रिपोर्ट प्रस्तुत करें । यदि 
कोई परीक्षा समाप्त कर दी जाती है तो उनके लिए कारण दिए जाने 
पाहिए । परीक्षा के दौरान किसी असामान्य अप्रत्याशित या गम्भीर 
प्रतिकूल औषध प्रतिक्रिया ( ए ही बार) का पता चलने पर प्रायोजक 
द्वारा उसी संसूचना औषधि नियंत्रक : ( भारत ) और अन्य अन्वेषकों 
को तुरन्त दी जानी चाहिए । 


ऐसे गन्नुमों के समूह को जिन्हें केन अनुपात विधा गया हो , हमेशा 
मम्मिलित किया जाना चाहिए और तीन अन्य नरहों को मौषधि का 
अंगीकृत- गेज दी जानी चाहिए ; जिसमें उतर डोग दर्शनीय विषा 
लुता उत्पन्न करेगा ; लषुता डोग को दर्शनीय विधालुता कारित नहीं 
करनी चाहिए किन्तु उसे सोशोज को संवेदिता का भान रखते हुए 
मानव के लिए प्राशयित विक्षिसीय डोज या उसके अपपर्य जैसे 2 . 5 
को तुल्य होना चाहिए । मध्यवर्ती होन फुछ लभग कारित करे । किन्तु 
धीर विषालुता या मृन्य पारिस नहीं करेगा पौर इसे दोनों गेमों के बीच 
लघुगणकीय - हा मे रखा जाएगा । 


वीर्ष हालीम विषालुता अध्ययनों में मानीटर और अभिलिखित किए 
जाने वाले परिवतियों के अन्तर्गत बाल संधी, शरीर क्रिया संबंधी , 
जीवरासायनिक और सूक्ष्मवीय प्रेमग सम्मिलित होंगे । 


3 . 3. जनन प्रध्ययन : नन अध्यपान ( परिशिष्ट 1 मव 4 . 4 ) करता 
केन सय भावक होगा या नई प्रौषधि का अध्ययन और प्रयोग 
ऐसी प्रायु वाली महिलामी पर किए जाने का प्रस्तान हो जो संतान 
को जन्म दे सके । साधारणतः वो सीशीज का प्रयोग किया जाना चाहिए 
जिनमें से एक , यदि संभव हो , अशान्ता होनी चाहिए । 


सभी परीक्षामों में प्रत्येक स्वयं रोगी से एक दिन की गई लिखित 
सम्मति विहित प्ररूपों में ( परिशिष्ट 5 देखिए ) प्राप्त करना अपेक्षित है 
जो रोगी/स्वयं सेवक पार अन्य अमेषकों द्वारा अवश्य हस्ताक्षरित होनी 
चाहिए । . . 


2. रासायनिफ पीर मेषणिक सूचना : हा शीर्षक ( परिशिष्ट 1 
देखिए ) के अधीम अधिकतर गटा विपणन अनशा के लिए आवेदन के 
साय प्रपेक्षित है । जब पाय वन केवल लाक्षणिक परीक्षा के लिए हो 
सो प्रायः परिशिष्ट 1 की मद 2 . 1 पार 2 . 2 के अन्तर्गत पाने वासी 
सूचना पर्याप्त होगी । 


( क ) प्रजनन पा अगपन : पोषषि नर और मादा दोनों को 
दी जानी चाहिए और उसे गम से काफी दिन से पहले प्रारंभ किया 
जाना चाहिए । मावा में संगम के पश्चात् प्रौषधि प्रयोग जारी रखना 
पाहिए तथा गर्भवती मादामों की विशिला संपूर्ण गर्भधारण काल तक 
चलनी चाहिए । उग्यतम डोज से नन्नुमों के मानाय स्वास्थ्य या पति 
पर प्रभाव नहीं पड़ना चाहिए । प्रबारग का मार्ग वही होना चाहिए 
जो मानव पर चिकित्सीय प्रयोग के लिए होता है । त्रिग समूह और 
उपचारित समूह समान मामार के होो चाहिए और इतना बड़ा होना 
चाहिए कि कम से कम 20 गर्भधारिस ग वस्तकों के नियंत्रग समूह 
को और कम से कम 8 गधारिस गनु भत्ता नियंत्रग समूहों को दिए 
जाए । प्रेक्षग के अनर्गत पोती सही से प्रान शाषक समूहों की पूरी 
परीक्षा पाती है, इसमें स्वत . गमान भी , यदि कोई हो , सम्मिलित है । 


3. जम विषालुता : 

3 . 1 तीव विषालुता : तीन विषालुता अध्ययन ( परिशिष्ट 1 मव 
4. 2 देखिए ). कम से कम वो स्पैशीज प्रायः भूषकों पार चूहों पर किए 
जाते है । इसमें उन्हीं मांगों का उपयोग किया जाता है जो भातकों के 
लिए मापायित है । इसके अतिरिमत प्राषधि का नियमित आमेलन 
सुनिश्चित करने के लिए कम से कम एक बार मार्ग का प्रयोग किया 
जाना चाहिए । यह मार्ग प्रापधि की प्रवृति पर निर्भर रहेगा । आषधि 
के अंतितर प्रयोग के पाबात् 72 घण्टे तक और मौखिक प्रयोग के 
पश्चात् 7 दिन तक मयंता ( मोरटलिटि ) का अवलोकन किया जाना 
चाहिए । जहाँ भामश्यक हो , सममित स्यू लवर्गीय और सूक्ष्मवीय खोगों 
के साथ मृत्यु के लक्षण , पिर पोर प्रहार को रिपोर्ट को जाना चाहिए 
एल डी 50 एस की रिपोर्ट अधिमानतः 95 प्रतिशत विश्वसनीय सीमा 
वी आनी पाहिए ; यदि एन डी 50 का अवधारग नहीं दिया जा सकता 
तो इसके कारण दिए जाने पाहिए । 


( ख ) अपस्यजनता प्रध्ययन : मंगोत्पत्ति की संपूर्ण कालावधि तक 
पौषधि सोन डोग सार का प्रयोग करते हुर वो आनो पाहिए । डोजों में 
से एक को न्यूनतम मातृक विगलुता कारित करनी चाहिए और एक 
डोज मानवों में नामगिक कामो के लिए प्रसारित डोज होती पाहिए । 
प्रवधारण का मार्ग वही होना चाहिए या मातकों के लिए लाक्षणिक 
उपयोग के लिए होता है । मा नयेक डा के लिए नियंत्रण 
पौर उपचारित समूहों में , कृन्तकों को वगा में , कम से कम 20 गर्म 
धारित मादा और सकुन्तकौ की दशा में , कम से कम 12 गर्ममारित 
मावा होनी. बाहिर । प्रेमग में प्रारोपग स्थलों को संध्या पुनः शीषण , 
यदि कोई हो , शोर गों की संख्या उनके लिए , लिग वान पोरकुपनाए 
यदि कोई हो , मम्मिलित हैं । . 

( ग ) प्रसवकालीन अध्ययन : गर्भावस्था के अंतिम सारे तोन मास 
के दौरान और उसके पश्चात् सग्य नपस्त्रवण से प्रपस्तम्य तक पोषधि 
दी जानी चाहिए । नियंत्रण मनून और प्रत्येक अधारित समूह में कम 
से कम 12 गर्भवती मादा होतो चाहिए योर ऐसा हो जो कम गर्भहानि 
फरें , सम्पूर्ण तपस्श्रवण से अंपाय जारी रहना चाहिए । पन्तुमा 
को काटा आना चाहिए नया प्रेग के मत स्यूलवर्गीय शवपरीक्षणा 
पौर जहां मावश्य हो , ऊमक विकृति विज्ञान पाने चाहिए । 


3 . 2 वीर्घकालीन विषालुता : दीर्घकालीन विषालुता ( परिशिष्ट 
1 भव 4 . 3 देखिए ) कम से कम दो मेनेनियन स्पीणीने में की जानी 
चाहिए जिनमें एक स्पीशीज प्रान्तक होनी चाहिए । प्रध्ययन की काला 
वार्य इस बात पर निर्भर होगी कि मावेवन विपणन की अनुशा के लिए है या 
लाक्षणिक परीक्षा के लिए, और दूसरे वा में यह रिला की पावस्था पर निर्भर 
होम ( परिशिष्ट III वेखिए ) यदि कोई स्पीण मानब तरह की श्रीषधि का 
उपायचयन करने के लिए ज्ञात है तो उसे अधिमान्यता दी जानी चाहिए । 
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3 : 4. स्थानिक विषालुता : ये अध्ययन ( परिशिष्ट 1, मय 4. 5 
देखिए ) सब अपेक्षित है जब नई प्रौषधि का प्रयोग माननों में सामाजिक 
रूप से किए जाने का प्रस्ताव हो । उपयुक्त स्पीशीज में जैसे गिनी 
पित या शशक में स्थानिक प्रभाव भवधारित करने के लिए समचित 
स्थल पर प्रौषधि दी जानी चाहिए । यदि प्रीपधि का प्रेक्षण प्रौषधि दी 
जाने के स्थान से किया जाता है तब समुचित काय विषालुना अध्यान 
अपेक्षित होगा । 


- 3 . 5. उत्परिवर्तन उत्प्रेरकना और कैसरजनन -शीलता : ये. मध्ययन 
( परिशिष्ट 1, मद 4 . 6 वेखिर ) किए जाने तब अपेक्षित है जब औषधि 
या इसका चयापवयण फिसी झा1 केजर नन से संबंधित है या जब 
पौषधि की प्रकृति और क्रिया ऐसी हो कि उसमें उत्सरिवर्तन उत्प्रेरत 
कैसर जनन शील क्षमता होने की संभावना हो । के परजनन गोलता अध्ययनों 
के लिए कम से कम दो स्पीशीज का प्रयोग किया जाना चाहिए । इन 
स्पीशीज में स्वतः प्रसून अर्बुद के होने की उच्च प्रापतन नहीं होनो 
चाहिए तथा अधिमानतः इन्हें उसी रोति से जसे मानव करता है पौषधि 
को , चपापचय करने के लिए जात होना चाहिए । कम से कम तीन डोम 
स्तर का प्रयोग किया जाना चाहिए ; जिसमें उबाप डों पाक 
होगा किन्तु प्रेक्षणीय विषानता कारित करेगा न्यूनतम डोज पाशयित 
मानव चिकित्सीय डोज या इसके प्रवर्ग अर्थात् 2. 5 के तुल्य होती 
पाहिए जिससे स्पीशीज को संवेदनशीलता का माम रखा ना महे ; 
मध्यवर्ती डोज को अन्य दोनों लोगों के बीच लघुगणकीय हा से रखा 
जा सकेगा । इसमें एक नियंत्रग मह सदैव सम्मिलित रहना चाहिए । 
पौषधि प्रति सप्ताह 7 दिन तक दी जानी चाहिए । प्रेमग में शवारीआ 
में प्रेषित स्यूलवर्गीय परिवर्तन और व्योराका ऊतक मिनि विमान 
सम्मिलित है : 


मिफिरमा प्रयोग तथा प्रभावी डोज रेंज का अवधारण करने के लिए और 
अतिरिका मुरक्षा और भेषम बल गतिकी का इमसे मृस्थाकन करने के 
लिए सावधानीपूर्वक किया जाता है । साधारप्तया प्रत्येक होज स्तर पर 
10-12 रोगियों का अध्ययन किया जाना चाहिए । ये अध्ययन प्राय 
3 - 4 केन्द्रों तक सीमित होते हैं और ऐसे चिकित्सकों द्वारा पूरे किए जाते 
है जिन्हें संबंधित चिकित्सीय क्षेत्र में विशेषज्ञता प्राप्त हो और जिनके पास 
प्रभावकारिता और सुरक्षा के लिए आवश्यक मण्षण पूरा करने के लिए 
पर्याप्त सुविधाएं हों । 
___ 7. संपुष्टि परीक्षाएं (प्रवस्था III ) इन परिमाओं का प्रयोजन 
( परिशिष्ट 1, मद । देखिए ) रोगियों की बड़ी मखमा में ओषध की 
प्रभावकारिता और सुरक्षा के बारे में माधारणत : मानक औषधि की 
तुलना में पर्याप्त माक्ष्य और/ या समुचित फूट भेषम प्राप्त करना है । 
ये परीक्षाएं मंबंधि , चिकित्सीय क्षेत्रों में ऐसे विकिरपकों द्वारा की जाएगी 
जिनके पास प्रोतोकाल को ममचिन मुविधाएं हो । यदि औषधि का विपणन 
अन्य वेणों में किया जा चुका है तो प्रावस्या IIIT टा साधारणत 3 . 4 
केन्द्रों पर बटे हुए कम से कम 100 रोगियों के संपर में प्राप्त किए जाने 
चाहिए । 

यदि औषधि भारत में खोज की गई नई तसा पनिक अस्तित्म (ऐंटिटि ) 
और फिस ) अन्य देश में उसका विपणन नहीं किया गया है तो प्रावस्था - III 
गटा 10- 15 केन्द्रों पर बंटे हुए , कम से कम 500 रोगियों के संबंध में 
प्राप्त किए जाने चाहिए । इसके अतिरिक्त औषधि के लक्षणिक प्रयोग के 
दौरान प्रेक्षित प्रतिकूल औषधि प्रक्रियाओं संबंधी अटो 1000 - 2000 
रोगियों से संग्रहीत किए जाने चाहिए । ऐसा जटा ऐसे चिकित्सकों के 
माध्यम से संग्रहीम किया जा सकेगा जो सिफारिश की गई रूप से औषधि 
को देखने की ओर चिाकरमा प्राप्त रोगियों में औषधि की प्रभावकारिता 
और प्रतिकूल प्रतिक्रियाओं के संबंध में रिपोर्ट प्रस्तुत करने के लिए 
लिखित सहमति थे । ऐसी मानीटरिंग और औषधि की पूर्ति करने के लिए 
चिकित्सकों का चयन करने के लिए औषधि नियंत्रक ( भारत ) के अनुमोदन 
की मावश्यकता होगी । 
____ 8. विशेष मध्ययन इसमें ऐसे प्रध्ययन सम्मिलित हैं जो औषधि 
के अतिरिमत पहलुओं जैसे अधिक प्राय वाले रोगियों या पक्कीय चूक वाले 
रोगियों पर, प्रयोग उसका द्वितीयक या प्रानतिक प्रभाव, प्रयोन्य क्रियाएं 
मावि का अन्वेषण करमा है (परिशिष्ट 1 , मद 8 देखिए ) 

यादे विगन किया जाने वाला नूनीकरण उस सूत्रीकरण से, जिस पर 
लाक्षणिक परीक्षाएं की गई थी, भिन्न हो तो औधिको प्रहन और 
सूत्रीकरण पर निर्भर रहते हुए दोनों मूत्रीकरणों के जैव समतुल्यता भव 
धारित करने के लिए अध्ययन अपेक्षित होगा । 


___ 4. जन्तु भेषषमुण विज्ञान : विनिर्दिष्ट भेर नगुग विशानी क्रियाएं 
( परिशिष्ट 1 मव 3. 2 देखिए ) ऐसी क्रियाएं हैं जिनमें मावों के लिए 
चिकित्सीय शक्ति हो । इनका वर्णन प्रयोग किए गए जन मोडेलों और 
स्पीशीज के अनुसार होना पाहिए । जब कभी संभव हो डोज प्रक्रिया 
संबंध और एल डी 50 एम दिया जाना चाहिए । प्रतिक्रिया के संग 
फो स्पष्ट करने के लिए विशेष अध्ययनों का विवरण भी दिया जाना 
चाहिए । 

सामान्य भेषजगुण विज्ञामी क्रिया ( परिशिष्ट 1, मद 3 . 3 देखिए ) 
अन्य अंगों और पतियों विशेष रूप से हृदयवाहिका, पता और सामान्य 
माही प्रणाली पर प्रभाव गलती है । 


भेषजबलगति की डाटा प्लाजमा संकेत्रण पर प्रौषधि के प्रमाव का 
पता लगाने में सहायता करते हैं भोर ये जहा तक उपलब्ध हो दिए जाने 
चाहिए । 


5. मानव/ लाक्षणिक भेषभ गुण विज्ञान (प्रक्रम- 1 ) 

परीक्षा की वस्तुपरक प्रावस्था- ( परिशिष्ट 1, मद 5 देखिए ) , 
मामलों पर अधिकतम सहायक ग्रेज भव । विज्ञानी गतिक प्रभाव प्रतिकस 
प्रतिनिपाए , यदि कोई ही , साथ ही उनकी प्रकृति और तीवता तया पही 
तक संभव हो पौषधि का भेषवलगतिको प्रावरण अधारित करने 
के लिए है । ये प्रध्ययन लाक्षणिक शरीर क्रियात्मक पोर जीव रासायनिक 
प्रेक्षणों का प्रयोग करसे हुए स्वस्थ वयस्क नर जन्तुओं पर किए जाते हैं । 
प्रत्येक होल का कम से कम दो जन्मों व्यक्तियों के लिए प्रयोग किया 
जाना चाहिए । प्रावस्था I परीक्षाएं प्रायः ऐसे अन्वेषको वारा पूरी की 
जानी है जो लाक्षणिक भेषजगुण विज्ञान में प्रशिक्षित हो और जिनके 
पास जन्तुओं/ व्यक्तियों का गहन प्रेक्षण पोर मानिटर करने के लिए 
पानश्यक सुविधाएं हो / ये.. एक मा वो केनों पर की जा सकती है । 


9. रिपोर्ट प्रस्तुत किया जाना ( परिशिष्ट -II ) 

10. अन्य देशों में विनियमनकारी प्रस्थिति यह वर्णन करना 
महत्वपूर्ण है कि क्या फिलो अप देश में औपधि के प्रयोग पर कोई 
मिर्वन्ध लगाए गए हैं - जैसे डोज सीमाएं; कुछ म. यु समूहों का अपनत, 

औषधि की प्रतिकूल प्रतिक्रियाओं के बारे में थेगा बनियां म.दि ( परिमिष्ट 
1 मब : 2 देखिए । 

उसी प्रकार यदि किसी देश में औषधि को विशेष रूप से विनियमन 
कारी निदेश द्वारा वापस ले लिया जाता है तो इसकी सूचना कारणों के 
साथ उसकी सुमंगति , यदि कोई हो , दर्गाते हुए भारत को दी जानो 
पाहिए । [ परिशिष्ट 1, मव 9. 1 ( घ ) देखिए । 


___ 11. विपणन सूचना : पिकिरमा उत्पाद मोन. ग्राम में इस बात का 
पूर्ण प्रावक विवरण होना चाहिए कि औषधि का प्रयोग शिस प्रकार 
किया जाएगा ताकि उसका समुचित प्रयोग कर सके । इसमें वर्णन, किया , 
लक्षण, डोज, पूर्वावधानो, थेावती और प्रतिकूल प्रतिक्रियाएं सम्मिलित 
होनी चाहिए । 


8. प्रमेथी परीक्षाएं ( मावस्या II ) : परीक्षा प्रावल्या II में ( परिशिष्ट 
1 मथ 6 देखिए ) रोगियों की सीमित संख्या का मध्ययम संमावित 


[ भाग II - - 


3(i ) ] 


भारत का राजपत्र साधारण 
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लेबल और कार्टन पाठ के पट अधि और प्रसाधन मामग्री नियमों 
के नियम 98 और 87 के उपबंधों का पालन करमा चाहिए । 


[सं . एक्स 11011 /1/ 87 डी . एम . एम . एंट पी . एफ ए] 

एस . ली . सुग्रणियन, संयुक्त सचिव 
टिप्पणी 1 5 1979 तक यया मंशोधित औषधि और प्रमाधन सामग्री 

मियम , 1945 स्वास्थ्य और परिवार कल्याण मंत्रालय 
( स्वास्थ्य विभाग ) के उस प्रकाशन में अम्पयिष्ट है जिसमें 
औषधि और प्रयाधन सामग्री अधिनियम , और नियम ( पी 
मी जी एच एग 61 ) अन्तविष्ट हैं । तत्पश्चात् भारत के 
राजपत्र , भाग 2, खंड 3 ( 1 ) में प्रकाशित निम्नलिखित 
अधिगृचनाओं द्वारा उक्त नियमों का मंशोधन किया गया है, 

अर्थात : 
1 . सा . का . नि . 1241 तारीख 6- 10- 79 
2. सा . का . नि . 1242, तारीख 6- 10- 79 
3. सा . का . नि . 1 243,सारीख 6- 10-79 
4. सा . का . नि . 1281 तारीख 12- 10- 79 
5. . सा . का . नि . 430, सारीख 19- 4- 80 
6. सा . का . नि . सं . 779 तारीख 26- 7- 80 
7. सा . का .नि . 540 ( म ) तारीख 22- 9- 80 
8. सा . का .नि . 680 ( अ ) तारीख 5- 12-80 
9. सा . का . नि . 681 ( अ ) तारीख 5- 12- 80 
10. सा . का . नि . 682 ( म ) तारीख 5- 12- 80 
11. सा . का . म . 27( R ) तारीख 17- 1- 81 
12. सा . कः .नि . 478 ( म ) तारीख 6- 8- 81 
13. सा . का . नि . 62 ( अ ) सारीख 15- 2- 82 
14. सा , का , नि , 62 ( अ ) तारिख 22- 6-82 
15. सा . फा . नि . 510 ( म ) तारीख 26- 7-82 
16. सा . का . नि . 14 ( अ ) तारीख 7- 1-83 
17. सा . का . नि . 318 ( अ ) तारीख 1- 5- 84 
18. सा . का . मि . 331 ( अ ) तारीख 8- 5- 84 
19. सा . का . नि . 460 ( अ ) तारीख 20- 8- 84 
20. सा , फा . मि . 487 ( अ ) तारीख 2- 7- 8 4 
21. सा . का . नि . 89 ( अ ) सारीस 16-2- 85 
22. सा . का . नि . 788 तारीख 10-10- 85 
2,3. सा . का . नि . 17 ( अ ) सारख 7-1- 86 
24. सा . का . नि . 1049 ( म ) तारीख 29- 8- 86 
25. मा . का . नि , 1960 ( अ ) सारीख 5- 9-86 
26. सा . का . नि . 1115 ( म ) तारीख 30- 9- 86 
27. सा . फा . नि . 71 ( अ ) तारीख 30- 1- 87 


2 . 3 सत्रिय अवयव और डोम फार्म के विनिर्देश । 
2 . 4 सत्रिय अवयव # , पयान के लिए परीक्षण और उसके समापन 

की पनि । 
2 . 5 सक्रिय अवयव के विनिर्माण की पति की परेखा । 
2 . 6 स्थायित्व डाटा । 
3 . जन्तु भेषजगुण विज्ञान 
3 . 1 सारांश 
3 . 2 विनिविष्ट भेषजगुण विज्ञान की क्रियाएँ । 
3 . 3 साधारण भेषजगुण वैज्ञानिक क्रियाएं । 
3. भेष बल तिकी ; अशोषण, विसरण, चयापचर , अस्सकन । 
4 . जन्तु विष विज्ञान (परिशिष्ट 4 और 5 देखिए ) 
4 . 1 सारांश 
4 , 2 तीय आविषालु शा 
4 . 3 दीर्घकालिक विषालुवा 
4 . 4 अनन अध्ययन 
4 , 5 स्थानिक विषालुता 
4 . 6 उत्परिवर्तन उत्प्रेरकता और वेसरजनीशीलता । 
5 . मानव/ चिकित्सीय भेषमगुण विज्ञान - ( प्रक्रम - 1 ) । 
5 . 1 सारांश 
5 . 2 विनिविष्ट भेषजगण वैज्ञानिक प्रभाव । 
5 . 3 साधारण भेष जगुण वैज्ञानिक प्रभाव । 
5 . 4 भेषजबलगतिकी , अवशोषण, विषण चवाय उत्सर्जन 
6 . प्रवेषी लाक्षणिक परीक्षाएं (प्रायस्थ II ) । 
6 . 1 सारांश 
8 . 2 मणयेषक क्रम से रिपोर्ट 
7 . संगुप्टिकारी लाक्षणिक परीक्षार ( प्रापस्था III ) । 
7 . 1 सारांश 
7 . 2 प्रणवेषक क्रम से रिसोर्ट 
8 . विशेष प्रध्ययन । 
8 . 1 सारशि 
8 . 2 प्रणवेषक कम से रिपोर्च 
9 . अन्य देशों में विनियमनकारी प्राम्यिापित । 
9 . 1 ऐसे देश जहो - - 

( क ) विपणन किया जाना है । 
( ब ) अनुमीवित है । 
( ग ) परीक्षाधीन है, प्रावस्था सहित । 

( प ) वापस ले लिया, यदि कोई हो , कारण सहित । 
9 . 2 ऐसे देशों में जहा विपणित प्रमुमोदित हो , प्रयोग पर, यदि कोई 

हो , मिर्मन्धन । 
9. 3 मूल देश से बुली विषय प्रमाणपत्रः। 
10 : विपणन सूचनाएं । 
10. 1 प्रस्तावित उत्पाव मोनोग्राफ । 
10 . 2 लेयलों और कार्टूनों के पट । 
10 . 3 शुद्ध औषधि पदार्थ का नमूना परीक्षण प्रातोकाल सहित । 
टिप्पण --- 1. सभी औषधियों के लिए, सभी मरें लाग नहीं है ; स्पष्टी 

करण के लिए मार्गदर्शन पाह देखिए । 
2. लाक्षणिक परीक्षा के लिए आवेदन के साथ प्रस्तुत किए 

जाने के लिए अपेक्षित आटा के लिए मार्गदर्शन पाठ 
देखिए तथा परिशिष्ट II और III भी देखिए । 


परिशिष्ट 1 
मई औषधि के विगन फ . अनुस . के लिए प्रा. वेदन के साथ प्रस्तु । 
किए जाने का अपेक्षित डाटा । 
1 . परिचय, औषधि और उसके चिकिर्स य वर्ग का संक्षिप्त वर्णन । 
2. . रासायनिक और भेषणिक सूचना । 
2 . 1 रासायनिक नाम तोड नाम का संबधा , यदि कोई हो, प्रभाम्मत्तिक 

या र्ज नर्स य नाम यदि कोई हो ; प्रसूचना , भौतिक रासायनिक 

गुण धर्म ; 
2 . 2 गेग फर्म और उममें संरचना । 
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- 


- 


- 


- 


- 


- 


परिशिष्ट - II 


प्रभिश्वसन . 
( सामाग्य 
सवेदनाहारी ) 


I : III 
एम 


माक्षणिक परीक्षा रिपोर्ट प्रस्तुत करने का रूप विधान 


स्पोशीजः । दैनिक 

( 3 . रण्टे 
दैनिक ) 


एवोसोल . 


I : II 


हराया गया या 
गिरकारी प्रयोग 


1 --2 3 
स्पीयोज : 
---- - - - - - - -- -- -- - - -- -- - - 
1 -2 G सप्ताह 
स्पीशीम : तक 

2 उम 
दैनि 


एमपी 


- परीक्षा का शीर्षक । 
- प्रणवेषक और संस्था का नाम । 
- ~-परीक्षा के उद्देश्य 
-- अध्ययन की परिकल्पना : खुली , एक अंध या वितीया अंध , 

अतुलनीय या तुलीय, सामानान्तर समूह या भोजन विनिगय । 
- रोगियों की संख्या, चयन और अपवर्जन को कसौटी क्या लिखित 

या पुचित सहमति अभिप्राप्त की गई ? 
- किया गया उपवार ; औषधि और डोज फार्म, योग विधान ; 
उपार के लिए रोगियों के बेटवारे को पति, अनुपालन के 

सत्यापन को , यदि कोई हो पति । 
- -प्रभावकारिता और सुरक्षा के लिए उपचार के पहले , उपचार के 

दौरान और अन्त में किए गए प्रेक्षण, प्रयोग की गई पनि सहित । 
- -- परिणाम, अपवर्शन और टूट गया , यदि कोई हो , उसके कारण 

सहित, रोगियों का वर्णन, समूहों की प्रारंभिक तुलनीयता के साथ , 
अहो समुचित हो , प्रभावकारिता और गुरक्षा के संबंध में लाक्षगिक 

और प्रयोगशाला प्रेक्षण ; प्रतियाप औषधि प्रतिपिपाएं । 
--- परिणामों पर विचार विमर्श ; उस से मुसंगति , पन्ध गा 

रिपोर्ट , यदि कोई हो , ये. माय परसार नंच, आगे प्रजयन के 
लिए मागवर्णन, यवि प्रायश्क हो । 
-- सारोश और निष्कर्ष । 


1 - 2 24 सप्ताह 
पीणोजः ( 2 उच्छन्न ) 


लघु अधि पा 


I : II 


1 स्पीशीज एकल 24 
2 सप्ताह उठन्ल ; 
प्रेक्षग 


स्वतीय 


दीर्घकालिक 
प्रयोग 


III : 
एमपी 


1 स्पीकज, प्रवचारण 
फी संख्या और प्रवधि जो 
प्रयोग क अवधि की 
समानुपान हो । 


I II 


सोम परीक्षण , श्रेणीकृत 


परिशिण्ट III 
मई औषधि की लाक्षणिक परीक्षा और विपणन के लिए जन्तु विपानुमा 

अपेक्षाए 


III 


चाक्षुप या 
कर्ण या 
नासा 


एकल या 
बहु विधि 
प्रवचारण 


1 स्पीशीज : 3 सप्ताह : 
दैनिक प्रावारण जैसे कि 
लागिक प्रयोग न हो । 


प्रावस्था 


वीष विपालुता अपेक्षाएं 


मवचारण 
का मार्ग 


मामय 
प्रवचारण की 
अवधि 


-... - . . .- - 


एस पी 


एमपी 1 स्पीपीज : भवचारणों 

की माझ्या और अवधि जो 
प्रयोग की प्राधि का 
. . समानुस दो । 


एक दिन में एक 
होज या अनेक 
खोज 


2 सप्ताह 


I III 
एमपी 


दो सप्ताह तक 


III 


2 एस पी ; 


योनि या 
मलाशय 


मौलिक या 
प्रतिर या 
प्रातःस्वक 


4 सप्ताह 
तक 


एकल या बहु III 1 स्पोशीम अपारगों की 
विधि प्रयवारण III एमपी, संया मोर भवधि जो 

प्रयोग की अवधि को 
समानुपाती हो । 


III. मास तक 2 पीशोजः 


3 मास तक 


3 माम तक 


III 


2 स्पीशीज: 8 मारा प्तक 


विपणन 


2 स्पोपोज: 3 माम तक 


एमपी 


2 स्पीशीज: 8 मास तक 


सक्षेपाक्षर एसपी - पीशीभ : सप्ताम्, यिन एच - बया, 

___ मनो - मास, एमपी - विपणन मनुका, इ एक्सपी - उछनन 
I, II, III लाक्षणिक परीक्षाओं को प्रापस्थाए ( परिशिष्ट- IIT 

मद 5 - 8 देधिए ) 
टिपण 1. नग्य देशों से प्राप्त जनु विधागुता डाटा म्याहा है और 

भारत में उनके दुहराए जाने को अनुरुति करने की मावश्यकता 


III 


2 स्पीशोमः 


3 मास 


3 मास से 
मक्षिक 


स्पीशी : 


6 मास 


II : 
एमपी 


2. नियत मोज सयोजनों के लिए अपेक्षाए परिशिष्ट VIL में दो 


[ II - - खार37 


भारतमा राजपत्रमवारण 


. - . - - 3 


HL 


- 


- 


- - 


- 


. परिशिष्ट v 
वीर्घकालिक विषालुता अध्ययन के लिए जन्तुओं की संवा 
- - 

. . -. - - 
- - 

2016 सप्ताह 
फन्तक प्राणी ( चूहे ) प्रकृन्नक प्राणी ( फुत्ते ) 


- 


- 


- 


- 


- 


- - - 


- 


- - - 


के लिए नई औषधि , अर्थात : - - - -- - ---- - -- - - - की लाक्षणिक 
परीक्षा म मुझे मम्मिनित किया जाए । मैं समझता हूं कि इस औषधि से 
मेरे इस रोग का उपचार हो सकेगा जिम से मैं पीड़ित हूं । मुझे समाधानप्रद 
रूम । उपचारक फिलक द्वारा लक्ष णक परीक्षा के प्रयोजनो 
और औषधि उपचार की प्रकृति और प्रनुपरोक्षग कार्रवाई के बारे में 
जिनके मन त मेरे शारीरिक कृत्यों को मानिटर करने और उसका भरमण 
करने के लिए, प्रपोग गाना अन्य ग भी सम्मिनित है, जानकारी दे दो 
गई है । 


- 


- . . 


समूह 


मावा 


8 - 10 


6 -10 


मावा 
G - 10 
6 - 10 
6 - 10. 
- 10 


नियंत्रण 
लघु मोज 
मध्यवर्ती होग 
उच्च होज 


मर 
2 - 3 
2 - 3 
2 - 3 
2 - 3 


2 - 3 


6 -- 10 
6-- 10 


। 


में पाने इस अधिकारी के बारे में अवगत हूं कि परीक्षा के दौरान 
बिना कोई कारण बाग परीक्षा में बाहर निकल सकता हूँ । 


2 - 3 
2 - 3 


6 


- 


- 


- - 


। 


- 


- - 


- 


- 


- 


- 


- 


- 


- 


- - - । - 


- 


- - - - 


7 - 26 सप्ताह 


- 


- - 


- -- - 


-- -- -- - - - - 


उपचारक लिकित्सक के हम्मागर 
मारीम 


रोगी के हस्ताक्षर 
मारीख 


पुस्तक प्राणी ( चूहे ) 


प्रकृन्तक प्राणी ( कुत्ते ) 


- 


- 


- - 


मादा 


नग 
- - - . 


माना 


- - 


- 


- 


- 


1 - 6 


46 


4 . - 6 


15 - 30 
15 - 30 
15- - 30 
15 - 30 


15 - 30 
15 - 30 
15 - 30 
15 - 30 


46 
4 - 8 


4 - 6 
1 - 6 


परिशिष्ट V 
प्रावम्धा [ माणिक परीक्षा में भाग लेने के लिए रोगी का 

सहमति प्ररूप 

परियोजना का वर्णन 
इस लाक्षणिक परीक्षा में ----- - --- - - ------- - से ग्रस्त स्वयं सेवकों / 
रोगियों में नई: ---.- .... ... ..---.-.- - जेंट के अध्ययन अन्तर्ग्रस्त है जो 
औषधि स्वयं सेवकों और रोगियों को दी जाएगी वह अन्तु विषालुता 
परीक्षणों और पन्य प्रयोगात्मक डाटा में सुरक्षित पाई गई है । स्वयं सेवकों / 
रोगियों से अपेक्षा की जाएगी कि यदि आवश्यक हुआ कि मभी स्टीम 
परीक्षणों जैसे एक्सरे, ई . भी . जी . , आदि शन्तराल से फराएं । स्वयं सेवकों / 
गोगियों से मल और मृत्र संग्रहीत करने को बाहा जाएगा और अनेक 
अवसरों पर औषधि के प्रभावों या संकेन्द्रणों का परीक्षण करने के लिए 
रक्त या किसी अन्य शारीरिक द्रव के निकालने की प्रावश्यकता हो सकती 
है । म्ययंसेवक/ रोगी किसी प्रकार पर परीक्षा से निकल जाने के लिए 
स्वतन्त्र होंगे । 


परिशिष्ट VI 
निपत डोज मनोमन ( एफडीसी) चार सपूड़ों में पाते हैं और इनकी 
साटा संबंधी अपेक्षाए मदनुसार भिन्न भिन्म हैं । 
( क ) एफ डी सी से पहले समूह में ऐसे डोश हैं जिनमें से एक 

एनेस औषधि है, ऐसे एक तो पो का लागि परीक्षामा और 
विपणन अनुता दोनों के लि7. मो हार ना जाता है जैसे 
किमी नई औषधि को मानते हैं । 

( मार्ग-वर्णन के खंड 2, मा ( ग ) विप ) 
( ख ) एफ डी सी के इसरे ममूह में वे जो में हैं जिनमें पष्टिगत 

रूप से पूर्व प्रमोरित निपगित गरि यस पहनी यार 
संयोजित किए गए हैं और जहाशयषों की महत्वपूर्ण भेषत्रिक 
गतिफ क्रियाएं हैं । 

ऐसे एफ डी सी की लाशगिक परीक्षाए की की अनुमा 
के लिए व्यधिक अवयवों के संबंध में उपलब्ध भेषजगुण 
वैज्ञानिक, HिT शानि और पाणि : रादा , उन्हें प्रस्तावित 
ननुपात में संयोजित करने के घुक्ति सात प्राधार के साथ 
प्रस्तुत किया जाना चाहिए । इसके परिला ती विरानुता 
माटा (एनडी 50 ) और नेपजगुग पिशानी शा व्यष्टिक 
अवयवों और प्रस्तावित अनुपात में उनके संयोगनों में प्रस्तुत 
किया जाना चाहिए । यदि एफ डी सी को लागि परीक्षा 
अन्य देशों में हुई हैं तो ऐसी परीक्षाओं की रिपोर्ट प्रस्तुत 
की जानी चाहिए । यदि एक डी सी का विदेश में विपण म 
किया जाता है तो अन्य देगा में इको विनियमनकारी प्रास्पिति 
का वर्णन किया जाना चाहिए । ( परिशिष्ट 3, मा . 
देविए ) विपणन अनुमा के लिए भारत में नियम गेम संयोजन 
( एक डी सी को लाक्षणिक परोक्षागों की रिपोर्ट प्रस्तुत की 
जानी चाहिए । 


प्राधिएत करना 
उपर्यगत परियोजना सारांश को मने पल लिया है मसे उसके संबंध में 
बता दिया गया है और में स्वच्छा से परियोजना में भाग लेने को 
सहमत हूं । मैं समझता हूँ कि अध्ययन में भाग लेने ? मुझे फायषा 
हो भी सकता है और नहीं भी । इमया साधारण प्रयोजन , तात्विक फायदे, 
समानित जोखिम और प्रमुविधाएं मान से समाधानप्रद रूप से स्पष्ट कर 
दिए गए है । इस उपचार के लिए मैं अपनी सहमति देता हूँ । 


स्वयंसेवक रोगी मा नाम 


स्ययंसेषक रोगी का हस्ताक्षर या अंगूठा छाप 


मुख्य अन्वेषक के हस्ताक्षर 
तारीख 


( ग ) एफ डी सी के नीमरे समूह में ऐसे ( एफ डी सी ) माते है जो 

र्वत: विपाणत किन्तु उनमें मक्रिय प्राययों के अनुपात में 
परिवर्तन कसे या नपा चिकिस्मार्थ दावा करने का प्रस्ताय है । 
ऐने एफ डी सी के लिए जाणिक परीक्षाओं के लिए अनुशा 
अभिप्राप्त करने के लिए समुचित युक्ति पा प्रापार प्रस्त 
किया जाना चाहिए और विपणन अनुशा प्राप्त करने के लिए 

परीक्षाओं की रिपोर्ट प्रस्तुत की जानी चाहिए । 
( 0 ) एफ डी सी के पौये समूह में थे ( एफ डी सी ) ) है जिनके 

व्यष्टिक सक्रिय अवयवों का षषों सापक रूप से प्रयोग किया 
जाता रहा हो ; उनका सहमती प्रयोग अधिकतर भावश्यक 


लाक्षणिक परीक्षा प्रावरथा II और प्रायस्था III में भाग लेने के लिए रोगी 

का सहमति प्ररूप 
# - - - - - - --- - - - - - - अपनी इच्छा की स्वतंत्र शक्ति का प्रयोग 
करते हुए अपनी सहमति देता हूं कि . - - - - - -.... . - - .- 2 उपचार 
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clinical trials carried out in accordanco 
with the guidelines specified in Schedule 
Z and submit the report of such clinical 
trials in the format given in Appendix II 
to the said Scheduled : 


होता है और सुविधा तथा स्थायी स्वीकार्य डोज फार्म से 
भिन्न किसी अन्य दापों को प्रस्ताव नहीं किया जाता है । 
इसके उदाहरण है विटामिनों, खनिजों , एंजाइनों, प्रत्यम्लों , 
पोषणग उत्पादों, मदुविरेचफों, बेदनाहरी प्रयाहिका रोधियों , 
हमीटिनिको, स्थल योग जिनमें स्टेराइट नहीं है जो भिन्न 
* 4 t ; 

उम एफ डी सी के लिए माधारणतः कोई अतिरिक्त जस्त 
या मानय डाटा अपेक्षित नहीं होता है और यदि नियत रोग 
संयोजन का रवीकार्य युलित मंगल आधार है तो विपणन अनुजा 
stry : Utorat 


Provided that the requiremept of sub 
mitting the results of clinical trials shall 
not be necessary if the drug is of such a 
nature that the licensing authority may , 
in public interest decides to grant such 
permission without clinical trials in the 
country : 


MINISTRY OF HEALTH AND FAMILY WEL 

FARE 


New Delhi, the 26th June, 1987 

NOTIFICATION 
G .S .R . 602 ( E ) . The following draft of crtain 
rules further to amend the Drugs and Cosmetics 
1945 which the Central Government propose to 
make, after consultation with the Drugs Technical 
Advisory Board , in exercise of the powers confer 
red by section 12 and 33 of the Drugs and Cos 
metics Act, 1940 ( 23 of 1940 ) , is hereby published 
as required by tho said sections for the information 
of all persons likely to be affected thereby and 
notice is hereby given that the said draft rules will 
be taken into consideration after the cxpiry of a 
period of thirty days from the date on which the 
copies of the Official Gazette in which this noti 
fication is published are made available to the 
public . 


Subject to the other provisions of these rules 
122B . Application for approval to manufacture 

New Drug other than the Drugs classifi 
able under Schedules and C ( 1 ) - ( i) 
no New Drug other than the drug classi 
fiable under Schedule C and C ( 1 ) shall 
be manufactured unless it is approved by 

the licensing authority defined in rule 21 : 
( ii ) the manufacturer of a New Drug under 

clause ( i) when applying for approval to 
the licensing authority mentioned in the 
said clause , shall submit data as given in 
Appendix I to Schedule Z , including the 
results of clinical trials carried out in the 
country in accordance with the guidelines 
specified in Schedule Z and submit the 
report of such clinical trials in the former 
given in Appendix II to the said Scho 

dule : 
( iii ) When applying for approval to manufac 

ture a New Drug under clause (i) or its 
proparations , to the State Licensing 
Authority, in applicant shall produce 
along with his application , evidence that 
the durg for the manufacture of which 
application is made has already been ap 
proved by the licensing authority men 
tioned in rule 21 : 


Any objections or suggestions which may be 
received from any persons with respect to the said 
draft rules before the expiry of the period so spe 
cified will be taken into consideration by the 
Central Government. 


DRAFT RULES 
1. Thesc ru es may be called the Drugs nd Cos 
metics ( Amendment) Rules, 1987. 

2 . In the Drugs and Cosmetics Rules, 1945 
(hereinafter referred to as the said rules ) , rules 
30A , 698 and 75B shall be omitted . 

3 . After Part X of the said rules, the following 
new Part XA shall be inserted , namely : 
" Part -XA - Import or manufacture of New 

Drug 
122A . Application for permission to Ir port 

New Drug. ( 1 ) No New Drig hall bo 
imported except under and in accordanco 
with the permission in wriing of the lic 
ensing authority defined in clause (b ) of 

rule 21; 
( 2 ) the importer of a New Drug when apply . 

ing for permission jilder Sll - rule ( 1 ) , 
shall submit dat, as given in Appendix 
1 to Schedule Z , including the results of 


Subject to other provisions of these rules, - 
122C . Application for approval to manufac 

turc New Drug classifiable under Sche 
dule C and C ( 1 ) . - ( i) no New Drug 
classifiable under Schedule C and C ( 1 ) 
shall be manufactured unless it is previ 
ously approved by the licensing authority 

mentioned in rule 21 : 
( li) a manufacturer of a New Drug under 

to the licensing authority mentioned ind 
to the licensing authority mienionel in 
chuse ( i) shall submit data as given in 
Appendix I to Schedulc Z including the 
results of clinical trials carried out in 
country as per format given in Appendix 

I to Schedule Z ; 
( iii) while applying for approval to manufac 

ture a New Drug under clause ( i) 
or its preparations to the State Licensing 
Authority an applicant shall produce átong 
with his application evidence that the drug 
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for the manufacture of which application 
is made already been approved by the 
licensing authority mentioned in rule 21 . 


122D . Application for permission to import of 
manufacture fixed dose combination of drugs.- - 
Application for permission to import or manufac 
ture fixed dose combinations of drugs already ap 
proved as individual drugs by the licensing autho 
rity mentioned in rulo 21 , shall accompany infor 
mation and data as given in Appendix VI of Sche 
dule z . 


122E . Definition of New Drug .-- - For the purpose 
of this Part, New Delhi shall mean and include, 

(a ) a new chemical entity (NCE ) . 


(b ) a drug which has been approved by a lic 

ensing authority mentioned in rulc 21 , for 
a certain indication , route and dosage form 
but which is now proposed to be used for 

different indication , route or desage form : 
( c ) a combination of two or more drugs which , 

a though approved individually , are pro 
posed to be combined for the first time 
in a fixed dose formulation for specific 

indication or indications : 
( d ) drugs already approved for marking new 

intended to be formulated as sustained or 
controlled release preparations. 


these trials is generaliy given in stages, considering 
the data emerging from earlier phases. 

1. 2 . Permission for trials - Permission to initiate 
clinical trials with a New Drug may be obtained 
by applying in Form 12 for a Test Licenco ( TL ) 
to import the drug under the Rules. Data appro 
priate for the various phases of clinical trials to 
becaried out should accompany the application 
as per format given in Appendix I (item 1 -4 ) . In 
addition , the protocol for a proposed trials , case 
repor : forms to be used , and the names of investi 
gutors and institutions should also be submitted for 
approval. The investigators selected should possess 
appropriate qualifications and experience and 
should have such investigational facilities as are 
germade to the proposed trials protocol. 

Permission to carry out clinical trials with a New 
Drug is issued along with a Test Licence in 
Form 11 . 

It is desirable that protocols for clinical trials be 
reviewed and approved by the institution s ethical 
commit ee . Since such committees at present do not 
exist in all institutions the approval granted to a 
protocol by the ethical committee of one institution 
will be applicable to the use of that protocol in 
other institutions which do not have an ethical 
committce . In case none of the trial centres insti 
tutions has an ethical committec , the acceptance 
of the protocol by the investigator and its approval 
by the Drugs Controller (India ) or any officer 
authorised by him to do so will be adequato to 
initiate the trials. 

For New Drugs having potential for use in 
children , permission for clinical trials in the paedi 
atric age group is normally given after phase III 
students as required under item 7 of the said Ap 
pendix in adults are completed . However , if the 
drug is of value primarily in a disease of children , 
early trials in the paediartio age group may be 
allowed . 


4 . After Schedule Y of the said rules, the following 
Schedulo shall be inserted , namely : 

SCHEDULB - Z 
( see Rule 122- A , 122 B,122 C and 122D ) 
REQUIREMENTS AND GUIDELINES ON 
CLINICAL TRIAIS , IMPORT AND MANUFAC 

TURE OF NEW DRUG 
1. Clinical Trials 

1. Nature of Trials . — The clinical trials required 
to be carried out in the country before a New Drug 
is approved for marketing depend on the status of 
the drug in other countries . If the drug is already 
approved marketed , Phase III trials as required ưn 
der item 7 of Appendix 1 usually are required , If thic 
drug is not approved marketed , trials are generally 
allowed to be initiated at one phase earlier to the 
phase of trials in other countries . 

For new chemical entitles discovered in other 
countries, Phase I trials are not usually allowed to 
be initiated in India unless Phase I data as required 
under ilem 5 of the said Appendix from other 
countries are available. However, such trials may 
be permitted even in the absence of Phase I data 
from other countries if the drug is of special relev . 
ance to the health problem of India. 

For new chemical entities discovered in India , 
clinical trials are required to be caried out in India 
right from Phase ) as required under item 5 of the 
said Annendix though Phase III as required under 
7 of the said Appendix . Permission to carry out 
507 G1/87 


For drugs having potential for use in pregnant 
women , permission for clinical trials may be granted 
after phase III trials as required under item 7 of the 
said Appendix in other patients are completed . How 
ever , if the drug is proved to be uscful in a condition 
unique to pregnancy , early trials in pregnant women 
may be allowod . 

1. 3 Responsibilities of Sponsor Investigator. - - Spon 
sors are required to submit to the Licensing Autho 
rity as given under Rule 21 an annual status report 
on each clinical trial, namely ongoing, completed , or 
terminated . In case a trial is terminated , reason for 
this should be stated . Any unusual, unexpected , or 
serious adverse drug reaction (ADR ) detected during 
a trial should be promptly communicated by the spon 
sor to the Drugs Controller ( India ) and the other 
investigators. . 

In all trials an informed , written consent is re 
quired to be obtained from each volunteer patient in 
the prescribed forms (see Appendix V ) which must 
be signed by the patient volunteer and the chief in 
vestigator , 
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2 . CHEMICAL AND PHARMACEUTICAL IN 
FORMATION 


Most of the data under this licading ( sce Appendix 
I, item 2 ) are required with the application for mar 
keting permission . When the application is for clini 
cal trials only , information covered in items 2 . 1 and 
2 .2. of Appendix I will usually suflice . 


(a ) Fertility studies. - - The drug should be adminis 
tered to both males and females , beginning a sufficient 
number of days before mating. In females the medi 
cllion should be continued after mating and the preg 
nant opes should be treated throughout pregnancy . 
The highest dosc used should not effect general health 
or growth of the animals. The route of administra 
tion should be the same as for therapeutic use in 
humans . The control and the treatcl groups should be 
of similar size and large enough to give at least 20 
pregnant animals in the control group of rodents and 
at least 8 pregnant animals in the control group of 
noil - rodents . Observations should include total exa 
mination of the litters from both the group ;, included 
spontaneous abortions, if any. 


3. Animal Toxicology 

3 . 1 Acut Toxicity . - - Acute toxicity studies (sce 
Appendix I item 4 . 2 ) should be carried out in at 
least two species usually mice and rats , using the same 
route as intended for humans. In addition , at least 
one more route should be used to ensure sytemic 
absorption of the drug; this route may deperd on the 
nature of the drug, Mortality should he looked for 
upto 72 hours after parenteral administration and upto 
7 days after oral administration , Syınptoms, signs 
and mode of death should be reported , with appro 
priate macroscopic and microscopic findings where 
necessary . LD 50s should be reported preferably with 
95 per cent confidence limits, if LD 50s cannot be 
determined , reasons for this should be stated . 


3. 2 Long term Toxicity . - - Long term toxicity (see 
Appendix I, item 4 . 3 ) should be carried out in at 
least two mammalian species , of which one should 
he a non - rodent. The duration of study will depend 
on whether the application is for marketing perinjs 
sion or for clinical trials , and in the latter case . on 
the phase of trials ( see Appendix III). If a species 
is known to metabolize the drug in the same way 
as humans, it should be preferred . 


(b ) Teratogenicity Studies, - The drugs should be 
administered throughout the period of organogenesis , 
using thrce dose levels . One of the doses should 
causes minimum material toxicity and one should be 
the proposed dose for clinical use in humans . The 
route of administration should be the same as for 
human therapeutic use . The control and the treated 
groups should consist of at least 20 pregnant per 
females in case of rodents and at least 12 pregnant 
females in case of nou rodents , on cach dose used . 
Obscrvations should include the number of inplan 
tation sites ; resorptions , if any; and the number of 
fetuscs with their sexes , weights and misformations. 
if any . 

( c ) Perinatal Studies : The drug should be ad 
ministered throughout the last third of pregnancy and 
then through lactation to weaning . The control of 
each treated group shou d have at least 12 pregnant 
females and the dose which causes low fetal less 
should be continued throughout lactation to wean 
ing. A animals should he sacrificed and observations 
should include macroscopic , autopsy and where 
necessary , histopathology . 

3 .4 Local Toxicity : . These studies (see Appendix 
1, Item 4 . 5 ) are required when the New Drug is pro 
posed to be used topically in humans. The drug 
should be applied to an appropriate site to determine 
local affects in a suitable species such as guinoa -pigs 
or rabbits . If the drug is observed from ihe site of 
applications, appropriate systemic toxicity studies will 
bc required . 


In long term toxicity studies the drug should be 
administered 7 days a week by the route intended for 
clinical use in humans . The number of animals re 
quired for these studies. i.c . the mininium number on 
which data should be available, is shown in Apren 
dix IV . 


should animals shued throughoucauses lo : 


A control group of anjinals given the vehicle alone 
should always be included, and three other groups 
should be given graded doses of the drug; the highest 
dosc should produce observable toxicity ; the lowest 
dose should not cause observable toxicity , but should 
be comparable to the intended therapeutic dose in 
humans or a multiple of it, c. g . 2 . 5 to make allowanco 
for the senitivity of the spccies; thc inicrmediate dosc 
should cause some symptoms, but not gross toxicity 
of death , and may pl:nced logarithmically between the 
other two doses, 


The variables to be monitored and recorded in 
long-term toxicity studies should include behavioural, 
physiological, biochemical, and microscopic observa 
tions. 


3 .5 Mutagenicity and Carcinogenicity : - - These 
studies ( see Appendix I, item 4 .6 ) are required to 
be carried out if the drug or its metabolite is related 
to a known carcinogen or when the nature and 
action of the drug is such as to suggest a mutagenic 
carcinogenic potential. For carcinogenicity studies , 
ai least two species should be used . These species 
should not have a high incidence of spontaneous 
tumors and should perferably be known to matalo 
lize the drug in the same manner as humans. At 
least three dose levels should be used ; the highest 
dose should he sublethal but cause observable 
toxicity ; the lowest dose should be comparable to 
the intended human therapeutic dosc or a multiple 
of it, e . g . 2 ,5x, to make allowance for the senitivity 
of the species ; the intermediate dose inay be placed 
logarithinica ly between the other two doses. A con 
trol group should always be included . The drug 


3 . 3 Reproduction studies. - Reproduction studies 
( see Appendix I, itcm 4 . 4 ) need to be caried out 
only if the New Drug is proposed to be studied or 
used in women of child -hearing age . Two specics 
should generally bo uscd , one of them being a non 
rodent if possible . 
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should be administered 7 days a week . Observations If the drug is a now chemical entity discovered in 
should include macrocopic changes observed at India , and not marketed in any other country , Phase 
autopsy and detailed histopathology , 

III data should be obtained on at least 500 patients 

distributed over 10 - 15 centres. In addition , data on 
4 . ANIMAL PHARMACOLOGY 

adverse drug rcactions observed during clinical use 

of the drug should be coliected in 1000 - 2000 
Specific pharmacological action ( see Appendix I, patients ; such data may be collected through clini 
item 3 . 2 ) are those with therapeutic potential for cians who give written consent to see tho drug as 
humans. These should be described according to thc recommended and to provide a report on its efficacy 
animal models and species used. Wherever possible , and adversc drug reactions in the treated patients. 
dosc -response relationships and ED50s should be The selection of clinicians for such sitnitoring and 
given , Special studies to elucidate mode of action supply of drug to them will need approval of Drugs 
may also be described . 

Controlier ( India ) . 
General pharmacological action (see Appendix 1, 8 . Special Studies.- - The include studies to explore 
item 3. 3 ) are cffects on other organs and systems, additional aspects of the drug , e . g . use in elderly 
especially cardiovascular, respiratory and general patients or patients with renal failure , secondary or 
nervous systeins. 

ancillary effects , interactions, etc . (scc Appendix I, 

item 8 ). 
Pharmacokinctic data help relate drug cffect to 

If the formulation to be marketed is dillerent from 
plasma concentration and should be given to the 

tlic formulation on which clinical trials were carried 
cxtent available . 

out, a study to determine the biocquivalence of the 

two formulations may he required , depeuding on the 
5 . HUMAN CLINICAL PHARMACOLOGY 

nature of the drug and the formulation . 
( Phase 1) 

9 . Submission of Reports (Appendix II) 
The objective of Phase I of trials ( sec Appendix I, 
item 5 ) is to determine the maximum tolerated dosc 10 . Regulatory Status in other countries.-- 1t is 
in humans; pharmacodynamic effects; adverse important to state if any restrictions have been placed 
reactions, if any, with their nature and intensity ; and on the use of the drug in any other country , e .g . 
pharmacokinetic behaviour of the drug as far as dosage limits, exclusion of certain age groups, warn 
possible . Thesc studies arc carried out in healthy ings about adverse drug reactions, ctc ., (see Appen 
adult males, using clinical, physiological and bio dix I, item 9. 2 ) . 
chemical observations. At least 2 subjects should be 
used on each dose . 

Likewise , iſ the drug has been withdrawn from 

any country , specially by a regulatory directive , such 
Phase I trials are usually carried out by investiga 

information would be furnished along with reasons 
tors trained in clinical pharmacology and having the 

and their relevance, if any , to India (see Appendix I, 
necessary facilities to closely observe and monitor 

itcm 9. 1 (d ) . 
the subjects . Theso may be carried out at one or 

11 . Marketing Information . - Tlie product mono 
two centres. 

graph should comprise the full prescribing informa 

tion necessary to cnable a physician to use the drug 
6 . EXFLORA TORY TRIALS ( PHASE 11 ) 

properly . It should include description , actions , indi 

cations, dosage, precautions, warnings and adverse 
In Phase II trial ( sec Appendix I, item 6 ) , a limi 

reactions. 
ted number of patients are studicd carefully to deter 
mine possible therapeutic uscs , eflective dose range The drafts of label and carton texts should comply 
and further evaluation of safety and pharmacokine with provisions of rules 96 and 97 of the Drugs and 
tics. Normally 10 - 12 patients should be studied at Cosmetics Rules. 
each dose level. These studies are usually limited to 
3 -4 centres and are carried out by clinicians specia 

[No. X - 1101111187 -DMS & PFA ] 
lized in the concerned therapeutic areas and having 

S . V . SUBRAMANIYAN , Jt. Secy. 
adequate facilities to perform the necessary investi 
gations for efficacy and safety . 

Note : - The Drugs and Cosmatics Rules, 1945, as 
7 . CONFIRMATORY TRIALS (PHASE NI) 

amended upto 1 - 5 - 1979 , is contained in the 

publication of the Ministry of Health and 
The purpose of these trials ( see Appendix I, itcm 

Family Welfare (Department of Health ) 
7 ) is to obtain sufficient evidence about the efficacy 

containing the Drugs and Cosmetics Acts 
and safely of the drug in a larger number of patients , 

and the Rules (PDGRS 61) . Sulosequently 
generally in comparison with a standard drug and or 

the rules have been amended by the follow 
a placebo as appropriate . These trials may be carried 

ing notifications published in Part- II, Şec 
out by clinicians in the concerned therapeutic areas, 

tion 3 (i) of the Gazette of India , namely : - - 
having facilities appropriate to the protocol. If the 

GSR 1241 dated 6 - 10 . 1979 . 
drug is already marketed in other countries, Phase 
II [ data should generally be obtained on at least 

2. GSR 1242 dated 6 - 10 - 1979. 
100 patients distributed over 3 . 4 centres , 

GSR 1243 dated 6 - 10 - 1979 , 
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4. ANIMAL TOXICOLOGY (Scc Appendix IV and 
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4 . 1 Summary 
4 .2 Acute Toxicity . 
4 .3 Long term toxicity. 
4.4 Reproduction Studies . 
4 . 5 Local toxicity . 
4.6 Mutagenicity and carecinogenicity . 


4 . GSR 1281 dated 12 -10 - 1979 , 
5 . GSR 430 dated 19 -4 - 1980 . 

GSR 779 dated 26 - 7 - 1980 . 
7 . GSR 540 (E ) dated 22 - 9- 1980 . 

GSR 680 ( E ) daied 5 - 12 - 1980 , 
9 . GSR 681 ( E ) dated 5 -12 - 1980 . 
10 . GSR 682 ( E ) dated 5 -12 - 1980 . 
11. GSR 27 ( E ) dated 17 - 1 - 1981 . 
12 . GSR 478 ( E ) dated 6 -8 - 1981, 

GSR 62(E ) datcd 15 - 2 - 1982. 
GSR 462( E ) dated 22 -6 - 1982 . 

GSR 510 ( E ) dated 26 - 7 - 1982 . 
16 . GSR 13 ( E ) dated 7 - 1 - 1983 . 

GSR 318 (E ) dated 1 -5 - 1984 . 
18. GSR 331 (E ) dated 8 -5 - 1984 . 
19. GSR 460 (E ) dated 20 -6 - 1984 . 

GSR 487 (E ) dated 2 -7 - 1984 . 
21. GSR 89 ( E ) dated 16 - 2- 1985 . 
22. GSR 788 ( E ) dated 1910 - 1985 . 
23. GSR 17 (E ) dated 7 -1- 1986 . 
24 . GSR 1049 (E ) dated 29 -8 -1986 . 

GSR 1060 ( E ) dated 5 - 9 - 1986 . 
26 . GSR 1115 ( E ) dated 30 - 9 -1986 . 
27 . GSR 71 (E ) dated 30 - 1 -1987 . 


5 . HUMAN CLINICAL PHARMACOLOGY 

(PHASE 1) 
5 . 1 Summary . 
5. 2 Specific pharmacological effects. 
5 .3 General pharmacological effects . 

5 .4 Pharmacokinetics; absorption , distribution , 
metabolism , exertion , 


6 . EXPLORATORY CLINICAL TRIALS 

(PHASE II) 
6 .1 Summary . 
6 .2 Investigator wise reports. 


7 . CONFIRMATORY CLINICAL TRIALS 

(PHASE III) 
7 .1 Summary 
7 .2 Investigaterwise reports. 


8 , SPECIAL STUDIES 

8 . 1 Summary . 
8 . 2 Investigaterwise reports. 


APPENDIX I 
Data Required to be Submitted with application for 

permission to Market a New Drug 
1 . INTRODUCTION 

A brief description of the drug and the theran 
peutic class to which it belongs. 
2 . CHEMICALS AND PHARMACEUTICAL 

INFORMATION 

2 . 1 Chemical name : code name or number, if 
any ; non -proprietary or generic name, if any ; struc 
ture : physi-chemical proportion , 

2.2 Dosage form and its composition . 

2 . 3 Specifications of active ingredient and dosage 
form . 

2 , 4 Tests for identification of the active ingre 
dient and method of its assay . 

2 .5 Outline of the method of manufacture of the 
activo ingredient. 

2 .6 Stability data. 
3. ANIMAL PHARMACOLOGY 

3 .1 Summary . 
3 .2 Specific pharmacological actions, 
3 .3 General pharmacological actions. 

3 .4 Pharmacokinetics ; absorption , distribution , 
metabolism , exertion . 


9 . REGULATORY STATUS IN OTHER COUN 

TRIES 
9 . 1 Countries where : 

(a ) Marketed . 
(b ) Approved . 
(c) Under trial, with Phase . 

( d ) Withdrawn, if any, with reasons . 
9.2 Restrictions on use, if any, in colntrics where 
markoted approved . 

9. 3 Free sale certificate from country of origin . 


10. MARKETING INFORMATION 

10 . 1 Proposed product monograph . 
10 . 2 Drafts of labels and cartons , 

10 . 3 Şample of pure drug substance , with testing 
protocol, 
Note : ( 1 ) All items may not be applicable to all 

drugs, for explanation , see text of guidelines. 
( 2 ) For requirements of data to be submitted 

with application for clinical trials see text 
of guidelines and also Appendices II and 
III . 
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APPENDIX II 

patients to the treatments ; method of veri 

fying compliance , if any . 
Format for Submission of Clinical Trial Reports 

Observations made before , during and at 
--- Title of the trial. 

the end of treatment , for cfficacy and safety , 

with methods used . 
- Name of investigator and institution . 

Results, exclusions and dropouts, if any , 
Objectives of the trial. 

with reasons, description of patients with 

initial comparability of group where appro 
- - Design of study : open style - blind or double 

priate , clinical and laboratory observations 
blind ; non comparative or comparative , 

on efficacy and safety ; adverse drug reac 
parallel group or crossover , 

tions. 
Number of patients, with criteria for sclec 

Discussion of results ; relevance to objec 
tion and exclusion , whether written , infor 

tives ; correlation with other reports data , if 
med consent, was obtained . 

any ; guidance for further study , if neces 

sary . 
Treatments given : drugs and dosage forms ; 
dosage regimens ; method of allocation of 

Summary and conclusions. 
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APPENDIX III 
Animal Toxicity Requirements for Clinical Trials and Marketing of a Now Drug 


Route of Adininistration 


Duration of Human Administrat . Phase 

tion 


Longterm Toxicity Requirements 


I - III MP 


2 sp ; 2 wk 


Single dose or several Joses in 
One day 


Up to 2 wk 


1 : 11 


Oral of Perenteral or 
Transdermal 


2 sp ; up ; to 4 wk 


II [ : MP 


2 sp : Upto 3 mo 


i ; II 


2 sp : 4 wk 

- - 
2 sp ; 3 mo 


- 


- 


Up to 3 mo 


III 


MP 


2 sp : Up to 6 mo 


1 : 1 


2 sp ; 3 uno 


I: 11 


2 sp ; 3 mo 


Over 3 mo 


III : MP 


2 sp : 6 mo 


Inhalation ( general anesthetics ) 


I :JII 


4 sp : 5 d (3h /d ) 


MP 


Acrosols 


I :II 


1 ---2sp : exp 


Repoted or chronic use 


DII 


1 - 2 sp :up to 6 wk 
( 2 exp / d ) 


MP 


1 — 2 sp :24 wk (2 exp /) 


i; II 


1 sp : single 24 exp ;than 2 wk 

observation 


Short term 
Or Long term Application 


Dormal 


HI:MP 


I gp number and duration of 

applications commehsurato 
with duration of use. 


I ; II 


Irritation test ; gradod doses 


Ocular or Otic Or Nagal 


Siglc or Multiplo Applications III 


1 sp : 3 wk : daily applications 

as in clinical use . 


MP 


18p : number and duration or 
of applications commensurato 

with duration of use . 


Vaginal or Rectal 


Single or Multiple applications 


i: II 
MI : MP 


1 sp : nuinber and durution of 
applications commisurate with 

duration of use . 


Abbreviations : sp -- species : week ; day ; b -hour; mo ; month 

MP- - Marketing Permissin : exp - exposure 

1 , II, UI - phases of clinical trial (seo Appendix III, items 5 - 8 ) 
Noto : 

( 1) Animal toxicity data available from other countries are acuaptable and do not nood tu b : 19p :101/dupli 

cated in India . 
2 ) Requirements for fixed dous combinations are given in Appendix V ]]. 
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APPENDIX - IV 
Number of Animals for long term Toxicity Studies 


2 - 6 weeks 


7 – 26 weeks 


Group 


Rodents 

(rats) 


Non 

rodents 
(dogs ) 


Rodents 

(rats ) 


Non - rodents 

(dogs ) 


FM 


F 


M 


F 


M 


F 


- 


- 


- - 


- 


- 


- 


- 


- 


- - 


- 


- 


- 


- 


- 


- 


- 


. 


Control . . 
Low dose . 
Intermediato dose 
High doso 


. 
. 
. 


6 – 10 
6 – 10 
6- - 10 
6 - 10 


6 - 10 
6 - 10 
6 — 10 
6 - 10 


2 – 3 
2. - 3 
2 – 3 
2 - 3 


2 – 3 
2 – 3 
2 – 3 
2 - 3 


15 - -30 
15 — 30 
15 _- 30 
15 — 30 


15 — 30 
15 — 30 - 
15 - 30 
15 - 30 


4 4 - 6 
4 - 6 4 -16 
4 - 6 46 
4 - 6 4 - 6 


. 


- - - 


- - 


- - - - 


- - - 


- - - 


- 
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APPENDIX VI 
Fixed dose combinations (FIX ) fall into four 
groups and their data requirements very accordingly . 


APPENDIX V 
Patient consent form for Participation in a Phase I 

Clinical Trial 

Description of Project 
This clinical trial involves the study of a new 
. . . . . .. ... . . agent . . . .. . . . . . . . in volunteers patients 
suffering from . The drug which will be administered 
to volunteers patients has been found to be safe in 
animal toxicity tests and other experimental data . 
The volunteers patients will be required to undergo , 
if necessary , all routine examinations including tak 
ing of X - ray, ECG , EEG etc . at intervals . The vol 
unteers patients may be asked to collect stool and 
urine, and there may be need to draw blood or any 
other body fluid on several occasions to test the 
effects or concentrations of the drug. The volunteers 
patients are free to withdraw from the trial any 
stage . 


( a ) The first group of FDC includes those in 

which one of the active ingredients is annex 
drug . Such FDC are treated in the same 
way as any other new drug , both for clinical 
trials and for marketing permission (scc 
Session 2 , item (c ) of guidelines ), 


(b ) The second group of FDC jacludes those in 

which active ingredients already approved ] 
marketed individually are combined for the 
first time, and where the ingredients have 
significant pharmacodynamic actions 


Authorisation 
I have read been briefed on the above project 
summary , and I voluntarily agree to participate in the 
project . I understand that participation in this study 
may or may not benefit me. Its general purpose , 
potential benefits, possible hazards, and inconvenien 
ces have been explained to my satisfaction , I hereby 
give my consent for this treatment. 
Name of the volunteer patient 
Signature or thumb impression 
of the volunteer patieut 


For permission to carry out clinical trials with such 
FDC a summary of available pharmacological, toxi 
cological, and clinical data on the individual ingre 
dients should be submitted along with the rationale 
for combining them in the proposed ratio . In addition , 
acute toxicity data (LD 50 ) and phaimacological data 
should be submitted ir the individual ingredients as 
well as their combination in the proposed ratio . If 
clinical trials have been carried out with the FDC 
is marketed abroad , the regulatory status in other 
countries should be stated ( see Appendix III , item 9 ). 


For marketing permission , the reports of clinical 
trials carried out with the FDC in India should be 
submitted . 


Signature of chief investigator 

Date : 


(c ) The third group of FLC includes those 

which are already marketed but in which 
it is proposed either to change the ratio of 
active ingredients or to inake a new ihera 
peutio claim . 


For such FDC , the appropriate rationale shuuld be 
submitted to obtain a permission for clinical trials , 
and the reports of trials should be submitted to obtain 
a marketing permission . 


Patient consent form for Participation in Phase II and 

Phase III Clinical Trial 
I... . . . ....... . . exercising my free power of choice , 
hereby give my consent to be included as a subject 
in the clinical trial of a new drug , namely . . . . .... .. . . 
for the treatment of.. . . . . . . . . ... . I understand that 
I may be treated with this drug for the disease , I am 
suffering from . I have been informed to my satisfac 
tion by the attending physician the purpose of the 
clinical trial and the nature of drug treatment and 
follow up including the laboratory investigation to 
monitor and safeguard my body functions . 

I am also aware of niy right to opt out of the trial 
at any time during the course of the trial without 
having to give the reasons for doing so . 


(d ) The fourth group of FDC includes th “ se 

whose individual active ingredients have 
been widely used for years, their con 
comitent use is often necessary and no claim 
is proposed to be made other thar, conveni 
ence , and a stable , acceptable dosage form . 
Examples are FDC of vitamins, minerals , 
digestive enzymes , antacids, nutritional pro 
ducts, laxatives, analgesics , antidiarrhevals, 
hemotinics and topical preparations other 
than those containing steroids, 


Signature of the attending 
Physician 
Date : 


Signature of patient 
Date : 


No additional animal or human data are generally 
Teyrired for those FDC , and marketing permission 
is usually granted if the FDC has an acceptable 
rationale . 


- 


- 


- 
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